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摘 要：白细胞下降是肿瘤化疗最常见的毒副作用之一，常因此导致化疗终止，影响肿瘤有效治疗。目

前临床主要应用集落刺激因子治疗（Colony Stimulating Factor， CSF），但近年的研究显示 CSF 具有刺激肿瘤

生长风险。中医采用健脾、养血、补肾等方法治疗肿瘤化疗后白细胞降低取得了良好的临床疗效，尤其是近

年受到重视的补肾生髓法，不仅可以防治肿瘤化疗白细胞降低，而且具有一定的抑制肿瘤生长的作用，显示

出良好的临床优势。本文通过查阅相关文献，对近年来中医治疗肿瘤化疗导致的白细胞降低的有关进展进

行了总结分析，为后续研究提供思路。
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恶性肿瘤发病率逐年升高，并且已经成为我国居

民的第 1位死亡原因[1]，严重威胁着人民身体健康。化

疗是临床上治疗恶性肿瘤的主要方法之一，但化疗在

杀死肿瘤细胞的同时，也会带来一系列毒副作用。其

中白细胞下降是肿瘤化疗最常见的毒副作用之一，常

因此导致化疗终止，影响肿瘤有效治疗。目前临床主

要应用集落刺激因子（Colony Stimulating Factor, CSF）
治疗，但其作用途径单一，对由化疗导致的骨髓细胞

凋亡，及骨髓微环境损伤等并不能修复，并且近年研

究显示 CSF 具有刺激肿瘤生长风险[2-4]。中医采用养

血、健脾、补肾等方法治疗肿瘤化疗后白细胞降低取

得了良好的临床疗效，尤其是补肾生髓法，不仅可以

防治肿瘤化疗白细胞降低，而且具有一定抑制肿瘤生

长的作用，显示出良好的临床优势。本文通过总结近

年来相关文献，以中医药治疗化疗后白细胞下降的治

疗原则与方法为主要着眼点，对其发展趋势进行了分

析总结。

1 中药汤剂治疗肿瘤化疗后白细胞降低

口服中药汤剂为中医常用且有效的治疗手段，在

中医整体观念理论中，认为化疗后白细胞下降病位在

骨髓，病性为本虚标实，通过辨证，采用养血、健脾、补

肾等方法治疗肿瘤化疗后白细胞降低，取得了良好的

临床疗效。

1.1　益气养血

化疗后白细胞降低不同于其他原因的白细胞降

低，其主要病机是“药毒（化疗药物）”的影响，化疗药

物多大寒、大热之品，“药毒”循行于血脉当中，则会耗

血伤气；“药毒”内行于脾胃，则会损伤脾胃运化功能。

脾为后天之本，脾胃为气血生化之源。血者水谷之精

也，化生于脾，正所谓“中焦受气取汁，变化而赤，是谓

血”。血脉之中气血耗伤，脾胃又不能及时补充，故气

血日渐亏虚。中医经典方药四君子汤、六君子汤、复

方阿胶浆等益气养血方剂，可以通过补充气血，及时
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调整脾胃运化功能，在防治化疗后白细胞降低中应用

广泛，近年研究仍较多见。实验研究亦表明益气养血

法可以通过改善骨髓造血微环境，促进造血生长因子

的合成和分泌，进而促进骨髓造血细胞的增殖，减轻

放化疗所致的白细胞降低[5-7]。

临床应用中医经典方药四君子汤、当归补血汤，

以及在此基础上加减的方药，均能有效治疗肿瘤化疗

后白细胞降低，且对于轻度白细胞降低疗效更好。范

少泷等[8]应用四君子加当归补血汤（黄芪 50 g，当归、党

参、茯苓、白术、熟地、淫羊藿、这些、炙甘草各 10 g，补
骨脂 20 g）防治化疗后白细胞减少，对于 I度白细胞减

少治疗有效率为 93.88%，II度有效率 77.78%，III度有

效率 75.86%。陈皎皎[9]等应用四君子汤加味治疗肺癌

化疗患者骨髓抑制，发现观察组中性粒细胞和白细胞

减少发生率显著低于对照组，并且能提高观察组

CD4+、CD3+，以及血清中粒细胞-巨噬细胞集落刺激因

子（granulocyte macrophage colony stimulating factor，
GM-CSF）和 粒 细 胞 集 落 刺 激 因 子（Granulocyte-
Colony Stimulating Factor，G-CSF）水平，提示了四君子

汤加味可能通过提高患者血清重 GM-CSF 和 G-CSF
水平达到改善化疗所致白细胞下降的效果，减少人重

组集落细胞刺激因子（recombinant human granulocyte 
colony-stimulating factor，rhGM-CSF）的使用。旷雯

等[10]运用益气养血汤（炙草 5 g，黄芪、白术、山药、党参

各 20 g，熟地、当归、黄精、鸡血藤各 10 g，大便困难加

肉苁蓉 10 g，汗多加麻黄根、枣仁各 5 g）治疗晚期肺癌

化疗所致骨髓抑制，发现该方药能有效降低轻度化疗

后骨髓抑制的发生率，改善轻度白细胞降低程度。

近年来对于益气补血药物治疗肿瘤化疗后白细

胞降低的相关的机制研究也在不断开展，姚重华等[11]

发现当归补血汤可以提升环磷酰胺所致的骨髓抑制

小鼠外周血白细胞、红细胞、血小板计数，同时能提高

小鼠骨髓 Wnt3a 蛋白、骨髓造血干细胞 Frizzled 2 
mRNA表达水平，这可能是其防治骨髓抑制、促进造血

重建的重要机理之一。Notch信号通路是沟通细胞间

信号，调控细胞增殖、分化和凋零的重要通路之一，

Notch1主要定位于造血干细胞表面，具有促进造血干

细胞自我更新的作用[12]，窦昊颖等[13]研究发现当归补

血汤可以促进骨髓细胞中Notch1 mRNA的表达，提示

当归补血汤也可以通过激活 Notch 信号通路，促进造

血过程的恢复。许卓等[14]研究发现当归补血汤可以促

进骨髓基质中 EPO、TPO 以及 GM-CSF 等细胞因子表

达水平，以及增加层粘连蛋白（Laminin，LN）、纤维连

接蛋白（Fibronectin，FN），增强细胞间的粘附作用，保

护造血微环境的稳态。Shi XQ等[15]从胸腺以及脾脏的

角度，揭示了当归补血汤可以通过降低过度的脂质代

谢和细胞内 Ca2+水平来增强胸腺功能，提高胸腺细胞

抗氧化应激能力，加速氧化磷酸化，为脾脏 ATP 的产

生提供能量。对于益气养血类中药升高白细胞的作

用机制研究显示，益气养血法可通过提高人体血清中

GM-CSF、G-CSF 水平，激活 Wnt、Notch 等信号通路，

促进骨髓基质中相关细胞因子以及细胞外基质的生

成，保护造血微环境稳态，促进骨髓造血干细胞的分

化、增殖，并能通过多种途径促进骨髓重建[16]。

2.2　健脾益气　

脾为后天之本，运化水谷精微，输布周身。《素问·

痹论》：“卫者，水谷之悍气也。”《灵枢·本脏》：“卫气

者，所以温分肉，充皮肤，肥腠理，司开阖者也。”卫气

赖脾胃之气运化水谷精微中剽悍滑利部分所补充，构

建人体免疫屏障。白细胞是人体与疾病斗争的“卫

士”，当病菌侵入人体时，白细胞可以通过将病菌包

围、吞噬，以杀死侵犯的病菌。而人体中卫气为温养

内外，护卫肌表，抗御外邪的剽悍滑利之气，故白细胞

是构成卫气功能的参与因素之一。静脉化疗药物的

使用，损及脉络，阻碍气机，与卫气相争，卫气不固、营

卫不和则易觉恶风寒、自汗发热。日久脾气不足，无

以营养周身，则出现神疲乏力、头晕目眩等症状。同

时相当一部分化疗方案中也有口服化疗药物，“药毒”

直接损伤脾胃，“脾喜燥，而恶湿”，大寒、大热的化疗

药物，损伤脾胃，阻碍中焦气机，中焦气机不畅，则见

恶心呕吐，胃纳欠佳，大便欠畅，“胃不和则卧不安”，

睡眠质量下降。故治疗当以益气健脾养血，以期让脾

胃功能尽早恢复，中焦气机通畅，则水谷精微可以通

达全身，不仅可以升高白细胞，亦可明显改善相关临

床症状。

临床上应用八珍汤防治肿瘤化疗骨髓抑制取得

了良好的临床疗效。王逸君[17]等在八珍汤防治局部晚

期宫颈癌同步放化疗（TP方案化疗，紫杉醇+顺铂）骨

髓抑制的临床研究中发现该方药能明显降低Ⅲ-Ⅳ级

骨髓抑制发生率，能提高患者 CD3+、CD4+及 CD4+/
CD8+水平，提示八珍汤可以对抗放化疗引起的免疫抑

制，提高患者自身免疫力，改善患者生存质量，减轻患
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者经济负担。魏海梁[18]等通过对比八珍汤与地榆升白

片治疗恶性肿瘤化疗后白细胞减少症的疗效，发现该

方药总有效率（86.67%）明显高于对照组（73.33%），且

均无明显不良反应。

在针对中重度骨髓抑制的研究中，健脾益气补血

法亦取得了较好的疗效。张燕等[19]运用益气固本法防

治老年肺癌患者化疗期骨髓抑制，以益气扶正固本汤

（药物组成：黄芪 30 g、太子参 10 g、炒白术 30 g、薏苡

仁 30 g、当归 15 g、白花蛇舌草 20 g、炙甘草 10 g）观察

TP方案化疗后骨髓抑制发生情况，发现应用该方药后

骨髓抑制程度明显降低，且可以有效缓解不适症状和

体征，改善生存质量。汤秀红[20]通过观察自拟益气健

脾方（药物组成：生黄芪 15 g，参三七 6 g，砂仁 2 g，赤
芍 12 g，阿胶 10 g，焦六神曲 15 g，陈皮 6 g，党参 12 g，
当归 10 g，制半夏 6 g，炒麦芽 10 g）联合mFOLFOX 6方

案化疗，发现该方药治疗组可降低白细胞下降发生

率，同时可以提高患者生活质量。

实验研究[21]表明补中益气丸体内用药可以修复骨

髓抑制小鼠因化疗损伤的造血系统功能，活跃骨髓造

血，有利于骨髓抑制小鼠外周血细胞、骨髓有核细胞

数量的提升，加大骨髓造血组织面积；刺激体外琼脂

培养各系造血祖细胞包括红系、粒系及巨核系集落的

产生；还可以抑制骨髓细胞的凋亡，促使骨髓细胞进

入增殖周期，让细胞退出休眠期，由G0/G1期→S期→
G2/M期转化，完成正常周期。冯立志等[22]观察健脾补

血方（五指毛桃 30 g，黄芪 30 g，党参 20 g，白术 15 g，当
归 6 g，熟地 10 g，陈皮 10 g，法夏 10 g，广藿香 10 g，生
姜 6 g，大枣 10 g，炙甘草 10 g组成）对环磷酰胺诱导的

小鼠外周血细胞变化、血浆因子浓度及造血干细胞表

型的影响，健脾补血方可以通过提高小鼠外周血白细

胞数量、血浆中 GM-CSF、促血小板生成素（TPO）、促

红细胞生成素（EPO）的浓度、骨髓细胞中造血干细胞

表型 Sca1 和 C-kit，直接促进造血干细胞的增殖、分

化，并且调节相关细胞因子，维护造血微环境的稳态，

重建造血过程。

综上所述化疗药物药物毒性逐渐蓄积，干扰中焦

脾胃的运行，则致气血生化乏源，运用健脾益气方药可

以降低早中期化疗后白细胞下降的发生，改善下降程

度，相关基础研究提示健脾益气方药可以通过调控骨

髓细胞增殖周期，促进GM-CSF、TPO、EPO等细胞因子

的产生，同时调节骨髓造血微环境，以重建造血过程。

2.3　补肾生髓

化疗后白细胞降低其病位在髓，《素问·阴阳应象

大论》曰：“肾主骨生髓”。《黄帝内经》云：“虚者补之，

损者益之”。近年来采用补肾生髓法治疗肿瘤化疗后

白细胞降低取得了良好的临床疗效，且显示出一定的

抑制肿瘤的作用。与目前临床常用药物相比，显示出

良好的临床优势。

王逸君[23]等应用益髓健脾汤（制首乌 20 g，女贞子

15 g，枸杞子10 g，山茱萸肉10 g，太子参15 g，茯苓15 g，
白术 15 g，炒薏苡仁 20 g，炒谷芽 15 g，炒麦芽 15 g，陈
皮 10 g，连翘 10 g，甘草 6 g）防治直肠癌患者新辅助同

期放化疗骨髓抑制，发现该方药对患者骨髓抑制有较

好的拮抗作用，并且可以减少患者 rhG-CSF 用量，缩

短住院时间。李爽等[24]应用生血益髓汤（黄芪 30 g、当
归10 g、党参15 g、酒黄精10 g、女贞子15 g、枸杞子10 g、
墨旱莲 10 g、生地 12 g、酒萸肉 9 g、鸡血藤 30 g）防治

TP方案导致的骨髓抑制，发现该方药可降低白细胞下

降程度小，同时可减少 rhG-CSF的使用量。

龟鹿二仙胶是补肾填精之补益剂，临床上运用龟

鹿二仙胶治疗化疗后白细胞降低疗效显著。卢丽莎[25]

等应用龟鹿二仙胶治疗结肠癌化疗骨髓抑制，发现该

方药可以降低白细胞、血红蛋白、血小板减少发生率，

有效改善患者骨髓抑制程度，提高生活质量。经典补

肾药物六味地黄汤仅可以防治白细胞下降，同时可以

改善患者症状，提升生活质量。张红丽[26]应用六味地

黄丸联合放化疗治疗，发现治疗组粒细胞减少要少于

观察组，同时治疗组腰膝酸软、骨蒸潮热、盗汗方面及

头晕耳鸣改善例数多于观察组。

上海市名中医徐振晔教授以补肾生髓法为原则

创立了双黄升白方（生黄芪、黄精、天花粉、骨碎补、女

贞子）及其颗粒制剂双黄升白颗粒，该方药可以有效

预防与治疗肿瘤化疗后白细胞降低。WANG Li-fang 
[27]等通过对 330 例肺腺癌患者的观察，发现双黄色升

白颗粒可以肺腺癌化疗患者白细胞及中性粒细胞下

降例数，降低化疗毒副反应，同时提高CD3+、CD4+、NK
细胞活性，提高免疫功能。

对于补肾生髓类药物治疗肿瘤化疗骨髓以的作

用机制研究显示，补肾生髓方药可以调控细胞周期调

控点 CDK4/6-CyclinD[28]，进一步的研究则发现，该调

控可能通过调控Wnt、β-catenin、Notch、Frizzted、DSH、

GSK3mRNA、miR-142-3p[29-32]等信号通路表达来实现，
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对于补肾类药物单药研究发现，此类药物同时可以抑

制肿瘤细胞增殖周期，通过线粒体凋亡、死亡受体途

径介导的凋亡等多种途径，作用于不同细胞靶点及信

号通路，调控相关蛋白的表达来发挥其抗癌机制[33-40]。

王珏[41]等观察了龟鹿二仙胶对化疗诱导的骨髓造血干

细胞（hematopoietic stem cell，HSC）衰老的影响，发现

该方要可以提高骨髓抑制荷瘤小鼠HSC的细胞活力，

降低 S期细胞比例，降低 p16蛋白的表达，提高 CDK4/
6，pRb蛋白的表达水平提高，提示龟鹿二仙胶能够改

善化疗后HSC衰老，进一步研究发现龟鹿二仙胶可以

提高骨髓造血干细胞的细胞活力以及增值能力，降低

p16INK4a、p53 以及 P21cip1/waf1 蛋白的表达，提高 CDK2、
CDK4和 pRb蛋白的表达水平[41]，提示 p16INK4a-Rb信号

通路相关蛋白可能是其作用靶点[42]。

化疗日久，“药毒”内积于“髓”，“肾主骨生髓”，另

一方面脾胃日久亏虚，损及于肾，运用补肾生髓类方

药，不仅可以明显改善化疗后白细胞下降的发生，而

且可以通过调整肾之阴阳，以先天滋养后天，促进受

损的中焦脾胃功能恢复。相关基础研究表明，补肾生

髓类方药，不仅可以调控骨髓造血干细胞的增殖能

力，调控细胞周期调控点，保护骨髓造血微环境，还可

以通过多种信号通路，抑制肿瘤细胞的增殖。

3 针灸治疗理论研究进展 

与汤剂相比，针灸在肿瘤化疗白细胞降低中应用

较少，但近年的研究显示针灸同样具有良好的治疗肿

瘤化疗后白细胞降低的作用，其取穴与中药汤剂组方

原则具有一定的相似性，以益气、养血、健脾、补肾为

最常见。

林婉冰等[43]观察隔姜灸（取穴：大椎穴及双侧膈

俞、脾俞、胃俞、肾俞；次日取关元、气海及双侧足三

里、三阴交，两组穴位隔日交替施灸）治疗 44例多发性

骨髓瘤化疗所致骨髓抑制临床疗效，治疗组采用隔姜

灸治疗，观察组采用口服利可君治疗，发现两组在治

疗前 7天均能提升白细胞计数，且治疗组改善效果优

于对照组，提示隔姜灸提升白细胞计数速度更快，起

效也更早，同时隔姜灸较利可君能更有效地改善患者

胃肠道反应。

赵方超等[44]观察经皮电刺激穴位对非小细胞肺癌

患者化疗后骨髓抑制的效果观察，选取取大椎、膈俞、

合谷、足三里、三阴交治疗，结果显示各组化疗后白细

胞均较前降低，试验组治疗第 8 天、第 10 天白细胞计

数高于对照组，说明经皮电刺激穴位能有效缓解化疗

后骨髓抑制。

Ji Yajie 等[45]通过观察艾灸对化疗后骨髓抑制的

乳腺癌患者白细胞计数、中性粒细胞计数以及骨髓抑

制分级的影响，发现治疗组在化疗的第 7个疗程中，白

细胞明显高于对照组，且中性粒细胞降低程度低于对

照组（P<0.05），艾灸对于大剂量、长期和联合化疗的

患者效果显著。

作用机制研究显示针灸可以用过调控基因表达

等作用来促进骨髓造血功能恢复，改善临床症状。路

玫等[46]通过观察针刺、艾灸对环磷酰胺化疗后，健康小

鼠骨髓造血细胞中 Notch 信号通路相关差异基因

numb1、numb2表达的影响，分为健康组、模型组、针刺

组、艾灸组，选取大椎、肾俞、膈俞、足三里进行针刺和

艾灸，结果显示针刺组、艾灸组治疗后小鼠白细胞回

升较对照组提前且升幅较大，同时 numb1、numb2 上

调，较模型组差异显著。于冬冬等[47]在此基础上进一

步研究发现，通过针刺和艾灸大椎、膈俞、肾俞，可以

提高小鼠骨髓中 Notch 信号通路撒花姑娘 Numb 蛋白

升高，针灸通过调控 Number 蛋白抑制了过度激活的

Notch信号通路，恢复骨髓造血功能。提示Notch信号

通路可能是针灸保护骨髓造血功能，减轻白细胞降低

的机制之一。刘海伟等[48]进一步研究发现，针灸可以

促进环磷酰胺化疗后骨髓基质细胞的修复，促进骨髓

基质细胞从 G1 期向 S 期的转化，增强骨髓基质细胞

DNA的合成，延长G2期，提高骨髓基质细胞的修复能

力，保护骨髓造血造血微环境。

4 问题与展望 

目前随着恶性肿瘤患者的不断增多，化疗作为治

疗恶性肿瘤的常用手段，出现化疗后白细胞降低也不

断增多，已成为患者完成化疗治疗的重要阻碍。中医

药在防治化疗后白细胞降低广泛应用，在治疗白细胞

降低的同时，对于化疗其他毒副作用也有着显著的疗

效。中医治疗肿瘤化疗后白细胞降低已由最初的补

血为主，逐渐发展到健脾益气补血，近年则补肾生髓

逐渐受到重视。究其原因，主要在于“肾为先天之

本”，而肿瘤患者邪气伤正，加之化疗药毒伤正，先天

之本或多或少都有一定损伤，单纯的健脾补血并不能

完全纠正肿瘤化疗患者气血阴阳的失衡。而基础研

2542



〔 Modernization of Traditional Chinese Medicine and Materia Medica-World Science and Technology 〕

世界科学技术-中医药现代化★专题讨论一：中医药与重大疾病研究

究显示出补肾生髓具有一定程度的抑制肿瘤生长的

作用，更是显示出补肾生髓法在肿瘤化疗后白细胞降

低中良好的临床优势。

期待今后有更多的临床经验被挖掘开发，更好地

造福肿瘤患者，充分发挥中医临床优势，为中医药走

向现代化，走向世界发挥积极的作用。
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Review of TCM Treatment of Leukopenia after Chemotherapy for Malignant Tumor

Fang Xupeng， Fang Dan， Wang Wei， Ma Yue， Wang Lifang
(Longhua Hospital Affiliated to Shanghai University of Traditional Chinese Medicine, Shanghai 200032, China)

Abstract: As one of the most common toxic side effects in cancer chemotherapy, leukopenia often leads to termination of 
chemotherapy, which in turn affects the effective treatment of tumors. At present, colony-stimulating factor therapy 
(CSF) has been mainly used in clinical practice. However, recent studies have shown that CSF has the risk of stimulating 
tumor growth. Through the treatment of tumors with the methods of invigorating the spleen, nourishing blood, and 
tonifying the kidney in traditional Chinese medicine (TMC), leukopenia after chemotherapy has achieved good clinical 
efficacy. In particular, the method of tonifying the kidney and myelin can not only prevent and treat leukopenia in cancer 
chemotherapy, but also inhibit tumor growth, which shows good clinical advantages. By reviewing the relevant studies in 
recent years, this paper aimed to summarize the relevant methods of traditional Chinese medicine in the treatment of 
leukopenia caused by cancer chemotherapy and provide reference for the future research.
Keywords: TCM, Chemotherapy, Leukopenia, Review
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